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Firdaus Mauliaditya Winda Andana, G0014102, 2018. Perbedaan Kejadian 
Cognitive Impairment pada Pasien Diabetes Melitus Tipe-2 pada Pasien dengan 
Terapi Metformin dibanding Metformin dan Insulin di RSUD Dr. Moewardi. 
Skripsi. Fakultas Kedokteran, Universitas Sebelas Maret, Surakarta. 
Latar Belakang: Diabetes Melitus (DM) tipe-2 merupakan suatu gangguan 
metabolik yang disebabkan karena tubuh tidak dapat menggunakan insulin dengan 
optimal sehingga kadar gula darah dalam tubuh menjadi tinggi. DM tipe-2 dapat 
menyebabkan berbagai macam komplikasi, salah satunya adalah penurunan fungsi 
kognitif. Banyak hal yang dapat dilakukan untuk mengendalikan gula darah pada 
pasien DM tipe-2, salah satunya adalah terapi farmakologis. Dari bermacam-
macam jenis terapi, metformin serta kombinasi metformin dan insulin merupakan 
salah satu terapi farmakologis yang sering digunakan. Baik metformin maupun 
insulin dapat menyebabkan penurunan fungsi kognitif. Metformin dapat 
menyebabkan peningkatan protein β amyloid yang dapat menyebabkan kerusakan 
pada sel neuron. Penggunaan insulin sering menyebabkan episode hipoglikemik. 
Apabila episode hipoglikemik ini terjadi berulang dan dalam waktu yang lama, 
maka akan menyebabkan nekrosis pada sel neuron. Hal-hal itulah yang dapat 
menyebabkan penurunan fungsi kognitif. Penelitian ini ditujukan untuk mengetahui 
apakah ada perbedaan kejadian Cognitive Impairment pada pasien DM tipe-2 
dengan terapi metformin dibanding metformin dan insulin. 
Metode Penelitian: Penelitian ini merupakan penelitian observasional analitik 
dengan desain cross sectional. Subjek dipilih menggunakan metode consecutive 
sampling. Fungsi kognitif pasien dinilai dengan menggunakan kuesioner MMSE. 
Data yang telah diperoleh kemudian dianalisis menggunakan uji chi-square, hasil 
signifikan bila p < 0,05. 
Hasil: Sebanyak 32 pasien DM tipe-2 dengan jumlah masing-masing 16 pasien 
pada tiap kelompok. Pada kelompok metformin sebanyak 12 orang (37,5%) 
memiliki fungsi kognitif nomal, 4 orang (12,5%) memiliki gangguan kognitif 
ringan dan 0 orang (0%) memiliki gangguan kognitif sedang. Pada kelompok 
metformin dan insulin sebanyak 10 orang (31,3%) memiliki fungsi kognitif normal, 
5 orang (15,6%) memiliki gangguan kognitif ringan dan 1 orang (3,1%) memiliki 
gangguan kognitif sedang. Analisis chi-square dengan angka kemaknaan α = 0,05 
diperoleh nilai p = 0,446.  
Simpulan: Tidak terdapat perbedaan signifikan kejadian Cognitive Impairment 
pada pasien DM tipe-2 dengan terapi metformin dibanding metformin dan insulin. 





Firdaus Mauliaditya Winda Andana, G0014102, 2018. Comparison of Cognitive 
Impairment Cases between Metformin and Metformin and Insulin Therapy in Type-
2 Diabetes Patient in Dr. Moewardi Hospital. Essays. Faculty of Medicine, 
Sebelas Maret University, Surakarta. 
Background: Type-2 Diabetes Mellitus (DM) is a condition of metabolic 
disturbance due to the inability of our body to use insulin properly, causing high 
blood sugar levels. Type-2 DM can cause various complications, such as cognitive 
impairment. A lot of things can be done in order to control the blood sugar levels. 
One of them is the using of pharmacological therapy. Among various therapy 
available, the most commonly used are metformin as mono therapy and metformin 
and insulin as combination therapy, in which both can cause a decline in cognitive 
function. Metformin can cause cognitive decline by enhancing the formation of β 
amyloid protein which causes brain cell damage. While the uses of insulin 
commonly cause hypoglycemic episodes. If those episodes happen continuously in 
quite a long time, it can cause brain cells necrosis and eventually causing a decline 
in cognitive function. This study aimed to understand the difference of cognitive 
impairment cases in type-2 DM patients with metformin therapy compared to 
patient with combination of metformin and insulin therapy. 
Method: This study is an observational analytical with cross sectional design. The 
subjects were chosen using consecutive sampling. Patients’ cognitive function was 
measured using MMSE questionnaire. The data then analyzed using chi-square 
testing, the result is significant if p value < 0,05. 
Result: 32 patients were obtained with the number of 16 patients in each groups. 
In the metformin group 12 patients (37,5%) had normal cognitive function, 4 
patients (12,5%) had mild cognitive impairment and 0 patients (0%) had moderate 
cognitive impairment. In the metformin and insulin group 10 patients (31,3%) had 
normal cognitive function, 5 patients (15,6%) had mild cognitive impairment and 1 
patient (3,1%) had moderate cognitive impairment. The chi-square analysis with 
significance value α = 0,05 resulting in p value = 0.446. 
Conclusion: There is no significant difference of cognitive impairment cases 
between type-2 DM patient with metformin compared to patient with metformin 
and insulin therapy. 








Segala puji syukur penulis berikan kepada Allah SWT atas segala berkah, 
rahmat, serta karunia-Nya, sehingga penulis dapat enyelesaikan penyusunan skripsi 
dengan judul “Perbedaan Kejadian Cognitive Impairment pada Pasien Diabetes 
mellitus Tipe-2 dengan Terapi Metformin dibanding Metformin dan Insulin di 
RSUD Dr. Moewardi Surakarta”. 
Penulis menyadari bahwa penelitian ini tidak lepas dari kerjasama dan 
bantuan dari berbagai pihak. Oleh karena itu, dengan penuh rasa hormat, penulis 
mengucapkan terimakasih yang sebesar-besarnya kepada: 
1. Prof. Dr. Hartono, dr., M.Si selaku Dekan Fakultas Kedokteran Universitas 
Sebelas Maret Surakarta. 
2. Supriyanto Kartodarsono, dr., Sp.PD-KEMD.FINASIM selaku Pembimbing 
Utama dan Dr. Sugiarto, dr., Sp.PD-KEMD.FINASIM selaku Pembimbing 
Pendamping yang telah meluangkan banyak waktu untuk memberikan 
bimbingan dan saran yang membangun hingga terselesaikannya skripsi ini. 
3. Rohmaningtyas HS, dr., Sp.KJ, M.Kes selaku Penguji Utama yang telah 
berkenan menguji dan memberikan saran dalam penyusunan skripsi ini. 
4. Kusumadewi Eka Damayanti, dr., M.Gizi selaku Ketua Tim Skripsi FK UNS, 
Yulia Sari, S.Si, M.Si selaku Sekretaris Tim Skripsi FK UNS, Maryani, dr., 
M.Si., Sp.MK selaku penguji dari Tim Skripsi beserta Bapak Sunardi dan Mbak 
Nita selaku admin Bagian Skripsi. 
5. Yang tercinta Papa Juni Handaru S., S.H., Mama Sapta Sri Winarsi, Adik 
Ridwan Arrasyid W. A, beserta seluruh keluarga besar, yang senantiasa 
mendoakan, memberikan dukungan, dan semangat dalam penyusunan skripsi 
ini. 
6. Maygitha W. dan Permatta Kusumaningrum sebagai teman seperjuangan. 
7. Sahabat terkasih Elsy Nasiha A., Dinar Dewi M.T.A, Firdanianti Ulfa, Rindu 
Permata P., Tuti Ratnasari, Kelompok tutorial B13 yang telah memberikan 
semangat dan dukungan dalam penyusunan skripsi ini. 
8. Semua pihak yang telah membantu penyusunan skripsi ini yang tidak dapat 
penulis sebutkan satu-persatu. 
Penulis menyadari masih banyak kekurangan dalam penelitian dan 
penyusunan skripsi ini. Saran, koreksi, dan tanggapan dari semua pihak sangat 

















BAB I      PENDAHULUAN 
A. Latar Belakang Masalah…………………………………………...1 
B. Perumusan Masalah………………………………………………..4 
C. Tujuan Penelitian…………………………………………………..4 
D. Manfaat Penelitian………………………………………………....4 
BAB II     LANDASAN TEORI 
A. Tinjauan Pustaka…………………………………………………...6 
B. Kerangka Pemikiran………………………………………………30 
C. Hipotesis…………………………………………………………..30 
BAB III   METODE PENELITIAN 
A. Jenis Penelitian…………………………………………………....31 
B. Lokasi Penelitian………………………………………………….31 
C. Sampel Penelitian…………………………………………………31 
D. Rancangan Penelitian……………………………………………..33 
E. Identifikasi Variabel Penelitian…………………………………...33 
F. Definisi Operasional Variabel…………………………………….34 
G. Alat dan Bahan Penelitian………………………………………...35 
viii 
 
H. Cara Kerja………………………………………………………....35 
I. Teknik Analisis Data……………………………………………...36 
BAB IV   HASIL PENELITIAN 
A. Karakteristik Sampel Penelitian………………………………......37 
B. Uji Hipotesis Regresi Logistik dan T-test Independent…………...43 
C. Uji Hipotesis Chi-square.…………………………………………44 
BAB V    PEMBAHASAN………………………………………………….......46 










Tabel 4.1. Karakteristik Sampel Penelitian 
Tabel 4.2.  Daftar Regimen Tambahan Kelompok Terapi Metformin dan Insulin 
Tabel 4.3. Distribusi Cognitive Impairment Berdasarkan Usia 
Tabel 4.4. Distribusi Cognitive Impairment Berdasarkan Pendidikan  
Tabel 4.5. Distribusi Cognitive Impairment Berdasarkan Lama Menderita DM 
Tabel 4.6. Hasil Analisis Karakteristik Subjek Penelitian 
Tabel 4.7. Hasil Uji Statistik mengenai Perbedaan Kejadian Cognitive Impairment 
pada Pasien DM tipe-2 dengan Terapi Metformin dibanding Metformin 





Lampiran 1. Lembar Biodata Responden 
Lampiran 2. Lembar Persetujuan Responden 
Lampiran 3. Kuesioner MMSE 
Lampiran 4. Surat Uji Kelaikan Etik FK UNS 
Lampiran 5. Surat Pengantar Penelitian RSUD Dr. Moewardi 
Lampiran 6. Daftar Skor MMSE Pasien dengan Terapi Metformin 
Lampiran 7. Daftar Skor MMSE Pasien dengan Terapi Metformin dan Insulin 
Lampiran 8. Hasil Analisis Data dengan IBM SPSS Statistics 22 for Windows 
